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Cancer du testicule 

line prise en charge dans le respect des regies 
entraine une guerison dans 90 a 95 % des cas 
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I es tumeurs germinales du tesdcule sont des tumeurs 
rares mais importantes, car elles guerissent dans 90 a 
95 % des cas. 1 2 It est prouve qu’une prise en charge non 
conforme entraine une perte de chance pour celui qui est 
atteint. Cette maladie conceme des 
hommes jeunes (de la puberte a 
l’age de 45 ans), elle a done un 
impact non seulement sur eux- 
memes mais aussi sur le conjoint, 
les enfants et l’activite socioprofes- 
sionnelle d’une famille entiere. 

Les tumeurs germinales sont 
appelees ainsi car elles concement 
la transformation maligne de la cel- 
lule germinale du tube seminifere 
du testicule qui se differencie nor- 
malement pour aboutir au sperma- 
tozoide. On verra au chapitre de 
l’anatomie pathologique que les 
tumeurs germinales resument qua- 
siment la question du cancer du testicule. La cellule genni- 
nale primordiale prend naissance dans le sinus endo- 
dennique (partie de la vesicule vitelline qui participe a la 
plaque embryonnaire). Elle est commune avec la cellule 


souche primordiale hematopoietique. Ensuite, elles se 
dissocient et la cellule germinale primordiale migre a tra- 
vers le thorax et fabdomen en suivant la bgne mediane. 
Elle se localise ensuite dans les cretes genitales, issues du 
mesonephros qui vont constituer 
les autres structures du testicule. 

RARE, MAIS UNE 
INCIDENCE QUI AUGMENTE 


Les tumeurs germinales du testi- 
cule sont rares, leur incidence est 
de 4 a 6/100 000 hommes en 
Europe occidentale. 1,2 Leur inci- 
dence augmente, elle est plus ele- 
vee dans les pays industrialises, 
tres faible en Afrique et en Asie 
(< 2/100 000 hommes). II n’y a 
pas de cause connue. Toutefois, 
filicide nee est augmentee (X 10 
environ) chez les patients qui ont eu une cryptorchidie. 
L’augmentation d’incidence pourrait etre liee a des 
facteurs environnementaux (entre autres, les pertur- 
bateurs endocriniens, molecules a structure polycyclique 
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qui ont une affinite forte pour les recepteurs andro- 
geniques et de ce fait une activite anti-androgene ; ils sont 
aussi a forigine de troubles de fertilite). II y a environ 1 % 
de cas familiaux, mais aucun gene de predisposition n’a 
ete mis en evidence. Actuellement, un consortium euro- 
peen etudie ce probleme. Toutefois, l’incidence du cancer 
du testicule est legerement augmentee (X 1,5) chez les 
fils et les freres des patients qui ont eu une tumeur germi- 
nale du testicule. 

Le pic de frequence est situe entre la puberte et 45 ans, 
differente pour les seminomes et les non-seminomes. 
II existe toutefois des formes de l’enfant survenant avant 
7 ans et des tumeurs des hommes de plus de 50 ans (lym- 
phomes et tumeurs a cellules de Leydig). II faut enfin 
mentionner qu’existent d’autres tumeurs germinales. Les 
tumeurs germinales mediastinales representent 5 % des 
tumeurs germinales de fhomme adulte. Les tumeurs ger- 
minales retroperitoneales primitives sont identiques aux 
tumeurs germinales du testicule, mais sont bees a une 
involution de la tumeur. 

Les tumeurs germinales de l'ovaire, qui representent 
5 % environ de toutes les tumeurs de l’ovai re, sont assez 
proches de leur contrepartie d’origine testiculaire. Enfin, 
les tumeurs germinales cerebrales primitives ont une 
prise en charge completement specifique, qui fait qu’elles 
ne sont pas envisagees ici. 

NOUVELLE CONCEPTION PATHOGENIQUE 


Les tumeurs germinales testiculaires postpubertaires ont 
une anomalie genetique commune constante, un iso- 
chromosome i(12p) qui n’est pas retrouve dans les 
tumeurs testiculaires prepub ertaires. Dans la conception 
pathogenique actuehe, le precurseur commun a toutes les 
tumeurs germinales testiculaires postpubertaires est la 
neoplasie germinale intratubulaire dont revolution inva- 
sive se fait toujours vers le seminome. 3 ' 4 Le seminome 
serait une tumeur totipotente pouvant soit rester a l’etat 
pur, soit evoluer dans le sens embryonnaire (carcinome 
embryonnaire) ou extra-embryonnaire, le teratome etant 
le stade ultime de maturation des tumeurs germinales. 4 A 
l’appui de cette conception pathogenique, il a ete recem- 
ment identihe un groupe de « seminomes » exprimant les 
cytokeratines. 5 Cette expression aberrante traduirait une 
progression de ces tumeurs seminomateuses en carci- 
nome embryonnaire et autres tumeurs germinales non 
seminomateuses. Si la majorite des seminomes restent a 
l’etat pur, un tres petit nombre d’e litre eux seraient une 
etape intermediaire vers les tumeurs germinales non 
seminomateuses. Ces tumeurs ont un prohl moleculaire 
different du seminome pur, 6 exphquant leur phenotype 
immunohistochimique different, alors que l’aspect 
morphologique reste identique. De telles tumeurs, encore 
en cours d’identification. ne doivent pas etre meconnues, 
car elles possedent une evolution inhabituehement agres- 


sive. On doit done recommander une recherche immuno- 
histochimique systematique de l’expression des cytokera- 
tines dans les seminomes, particulierement s’il s’agit de 
tumeurs tres necrotiques et pauvres en inhltrats lympho- 
cytaires. 

La cause des tumeurs germinales du testicule n’est pas 
connue ; neanmoins, des recherches recentes orientent 
vers une origine qui pourrait etre commune a celle de cer- 
tains troubles de la fertilite pour une part d’entre elles. En 
effet, il y a un hen epidemiologique entre infertihte mas- 
culine et tumeurs germinales. Recemment, on a meme 
decrit un modele de transmission d’une infertihte chez la 
souris obtenue par un perturbateur endocrinien (un 
phtalate, molecule polycyclique ayant une activite pesti- 
cide), a la troisieme et la quatrieme generation : il s’agit de 
la transmission genetique d’un phenomene epigenetique. 7 
Beaucoup d’arguments plaident en faveur du role des 
perturbateurs endocriniens dans la genese des tumeurs 
germinales. Tout cela doit conduire a une extreme vigi- 
lance dans l’analyse histologique des biopsies en cas 
d’infertilite et a la recherche de signes de neoplasie intra- 
tubulaire. 4 

QUELQUES PIECES A EVITER 


Un sentiment est tres repandu : les tumeurs germinales du 
testicule sont diagnostiquees grace aux marqueurs et la 
chimiotherapie en a change le pronostic, de telle maniere 
qu’ehes guerissent facilement. Rien n’est plus faux. S’il est 
vrai que l’introduction du cisplatine en chimiotherapie a 
change le pronostic des tumeurs germinales du testicule, 1 
il existe des pieges qui peuvent rendre moins bons les 
resultats de la therapeutique. S’il est exact que le diagnostic 
des composantes de tumeur germinale non seminoma- 
teuse n’a pas de valeur pronostique (contrairement a ce 
qui etait pense il y a 30 ans), il est important de reconnai- 
tre certaines composantes telles que le teratome, car il per- 
met de prevoir, par exemple, l’indication d’une chirurgie 
retroperitoneale apres chimiotherapie. L’un des points 
essentiels dans le diagnostic d’une tumeur de stade loca- 
lise au testicule est de reconnaitre une composante de car- 
cinome embryonnaire predominante, mais surtout l’exis- 
tence d’emboles des petits vaisseaux intratesticulaires, car 
ils representent le risque le plus grand d’atteinte extra- 
testiculaire infraclinique, cela pouvant justiher une chi- 
miotherapie adjuvante apres orchidectomie, ou au moins 
une surveillance accrue. 

Le seminome peut etre un faux ami s’il s’accompagne 
d’une elevation de l’hormone chorionique gonadotrope 
(hCG) ou de l’alpha-foetoproteine (AFP). L’elevation de 
1’hCG est banale lorsqu’ehe est produite par des cellules 
syncytiotrophoblastiques isolees, elle ne change pas le 
diagnostic de seminome, a la condition de ne pas etre pro- 
duite par un vrai choriocarcinome de tres petit volume, et 
d’etre produite par des cellules syncytiotrophoblastiques 
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isolees. La presence de cellules cytotrophoblastiques au 
sein d’un seminome (confirine par immunohistochimie) 
doit rendre circonspect. 6 * 8 De meme, la persistance d’une 
elevation de FAFP au cours de ce qui apparait comine un 
seminome doit conduire a etre tres rigoureux : on doit 
d’abord eliininer une « elevation familiale d’AFP » (ano- 
inalie benigne completement meconnue), 9 puis on doit 
rechercher en immunohistochimie une fixation de l’AFP 
(tres rare) mais surtout de cytokeratines. 5 

Un piege frequent reside dans l’interpretation des 
lesions residuelles apres chimiotherapie. L’obtention d’une 
reponse complete signifie que l’on a fait une exerese chirur- 
gicale complete, ce qui est une condition essentielle de la 
guerison. Ensuite, il faut reconnaitre les lesions residuelles 
« non actives » qui sont le temoin de la chimiosensibilite : ce 
sont la necrose, la fibrose, le teratome mature et le tera- 
tome immature. Ce dernier n’est absolument pas le temoin 
d’une sensibilite mediocre a la chimiotherapie, mais sim- 
plement le temoin d’une differentiation, phenomene 
physiologique dans ces tumeurs. La « transformation can- 
cereuse » en tumeur non germinale au sein d’un teratome 
en est l’expression extreme. Les lesions residuelles « acti- 
ves » sont en general constitutes de carcinome embryon- 
naire, mais d’autres composantes sont parfois rencontrees, 
comme la composante vitelline, tout particulierement sa 
forme hepatoide. 10 Tout cela temoigne d’une resistance 
a la chimiotherapie, toujours de tres mauvais pronostic. 


La situation est la meme en cas de rechute tardive (apres 
5 ans) ; n tres chimioresistante, la tumeur est de ce fait can- 
didate a une chirurgie radicale : on trouve en general un 
carcinome embryonnaire pur, une tumeur vitelline plutot 
hepatoide, un teratome cancerise (souvent de nature 
endodermique ou neuro-ectodermique) et parfois un sim- 
ple teratome mature {growing teratoma) benin. 

Le plan habituel d’etude des tumeurs germinales du 
testicule consiste a presenter les elements de diagnostic 
puis a traiter separement des seminomes et des tumeurs 
non seminomateuses. Nous avons choisi de proposer un 
plan different. En effet, la problematique est tres proche 
entre les types histologiques suivant que l’on a affaire a 
une forme localisee ou une forme etendue ou avancee 
(presence de ganglions loco-regionaux, c’est-a-dire 
lombo-aortiques, ou de metastases). Nous avons done 
envisage dans un chapitre particulier le cas des formes 
localisees quelle que soit l’histologie, puis la chimiothera- 
pie des deux types tumoraux et enfin la chirurgie apres 
chimiotherapie dans les tumeurs non seminomateuses et 
les seminomes avances. En effet, la strategic est toujours 
basee sur la chimiotherapie suivie d’une exerese des 
lesions residuelles. Nous indiquons quelques references 
d’articles 12 ' 16 et de sites Internet Irancais et americains 17 ' 19 
donnant les recommandations actuelles de prise en 
charge des tumeurs germinales du testicule. ■ 
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